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РЕЗЮМЕ
Тималин® (экстракт тимуса) является корректором клеточного и гуморального иммунитета и системы гемостаза. Этот пре-
парат обладает выраженным антиоксидантным действием, стимулирует фагоцитоз, процессы регенерации и улучшает тече-
ние процессов клеточного метаболизма. В эксперименте он предотвращает развитие атеросклероза у животных, находящихся 
на атерогенной диете. Данный препарат является геропротектором, способным при систематическом введении увеличивать 
продолжительность жизни животных. Применение данного препарата при заболеваниях легких (острая пневмония, хронический 
обструктивный бронхит, сочетание обструктивного хронического бронхита с хронической пневмонией, абсцесс легкого, брон-
хиальная астма и др.) сопровождается нормализацией иммунограммы, снижением уровня провоспалительных цитокинов, что 
должно предупреждать развитие «цитокинового шторма». Одновременно с этим нормализуется состояние системы гемостаза 
и белков острой фазы воспаления. При использовании препарата Тималин® уменьшается частота осложнений, переход процесса 
в хроническую форму и сроки пребывания больных в стационаре. Особенно хорошие клинические результаты при заболеваниях 
органов дыхания получены при его совместном введении с гепарином. Мы считаем перспективным изучение эффективности и без-
опасности применения препарата Тималин® в лечении пациентов с COVID-19.
Ключевые слова: экстракт тимуса, тималин, гепарин, иммунитет, гемостаз, белки острой фазы воспаления, пневмонии, респи-
раторный дистресс-синдром, COVID-19.
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дыхания. Перспективы использования при COVID-19. РМЖ. 2020;9:24–30.

ABSTRACT
Thymalin use for respiratory diseases. Application potential in COVID-19
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Thymalin® (thymus extract) is aimed at correction of cellular and humoral immunity and hemostasis system. This medication has a signif-
icant antioxidant effect, stimulates phagocytosis, regeneration processes and improves cellular metabolism processes. During experiment, 
it prevents the atherosclerosis development in animals on an atherogenic diet. This medication is a geroprotector that can increase animal 
life expectancy when administered systematically. The use of this drug in respiratory diseases (acute pneumonia, chronic obstructive bron-
chitis, a combination of obstructive chronic bronchitis with chronic pneumonia, lung abscess, bronchial asthma, and etc.) is accompanied by 
immunogram normalization, a decrease of the pro-inflammatory cytokines level, which should prevent the cytokine storm syndromes. At the 
same time, the state of the hemostatic system and inflammatory acute-phase proteins is normalized. When using Thymalin®, the frequency of 
complications, the process transition to a chronic form and the period of inpatient stay decreased. Great clinical results in respiratory diseases 
were obtained when Thymalin® was co-administered with heparin. We consider it promising to study Thymalin® efficacy and safety in the 
treatment of patients with COVID-19.
Keywords: thymus extract, Thymalin, heparin, immunity, hemostasis, inflammatory acute-phase proteins, pneumonia, respiratory distress 
syndrome, COVID-19.
For citation: Khavison V.Kh., Kuznik B.I., Sturov V.G., Gladkii P.A. Thymalin use for respiratory diseases. Application potential in COVID-19. RMJ. 
2020;9:24–30.

Введение
Тималин® был получен в 1974 г. [1], однако его деталь-

ное описание было дано несколько позднее [2–4]. В даль-
нейшем Тималин® изучали  В.Г.  Морозов и  В.Х.  Хавинсон. 

Тималин® представляет собой комплекс пептидов с моле-
кулярной массой до 10 кДа, выделенных из тимуса круп-
ного рогатого скота. Основным свойством препарата Тима-
лин® является его способность воздействовать на состояние 
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врожденного и адаптивного иммунитета. В данном обзоре 
представлены результаты доклинических и клинических 
исследований препарата Тималин®.

Результаты доклинических исследований 
препарата Тималин®

Установлено, что Тималин® в опытах in vitro усили-
вает экспрессию рецепторов на Т- и, в меньшей степени, 
на В-лимфоцитах. Особенно интенсивно указанный эф-
фект проявляется на лимфоцитах больных со вторичны-
ми иммунодефицитами [5, 6]. Введение данного препара-
та тимэктомированным животным восстанавливало число  
Т-лимфоцитов в крови, селезенке, лимфатических узлах 
и лимфоэпителиальных образованиях, что, по-видимому, 
обусловлено ускорением деления локальных Т-лимфо-
цитов [6–10]. При введении препарата Тималин® мышам 
с удаленной вилочковой железой сроки отторжения ал-
лотрансплантата уменьшались и достигали показателей, со-
поставимых с таковыми у контрольных животных с интакт-
ным тимусом. Тималин® также сокращал время отторжения 
аллотрансплантата у ложнооперированных мышей [11–13], 
усиливал фагоцитоз, стимулировал процессы регенерации 
и кроветворения [14, 15]. Тималин® в опытах in vitro за-
медлял скорость свертывания крови, удлинял тромбиновое 
время и тормозил фибринолиз. При введении препарата Ти-
малин® кошкам и крысам ежедневно в течение недели, на-
ряду с активацией клеточного и гуморального иммунитета, 
отмечались удлинение времени свертывания крови, увели-
чение концентрации антитромбина III (А-III) и стимуляция 
фибринолиза [16]. Этот эффект, по всей видимости, обу-
словлен изменением баланса провоспалительных и проти-
вовоспалительных цитокинов [17–21].

Установлено, что Тималин® является регулятором си-
стемы гемостаза. В тех случаях, когда отмечается гипер-
коагуляция и торможение фибринолиза, а также когда 
возникают противоположные сдвиги, Тималин® приводит 
к нормализации результатов тестов, характеризующих 
состояние системы гемостаза [22–25]. В указанных си-
туациях характер реакции со стороны системы гемостаза 
и фибринолиза обусловлен не только взаимоотношением 
про- и противовоспалительных цитокинов, но и эпигенети-
ческим действием входящих в состав препарата Тималин® 
дипептидов тимогена (Glu-Trp) и вилона (Lys-Glu) [26, 27].

У взрослых тимэктомированных мышей, крыс, морских 
свинок, кроликов и собак через 1,5–2 мес. после операции 
отмечалось усиление агрегационной активности тромбоци-
тов, выраженная гиперкоагуляция, депрессия фибринолиза 
и торможение калликреин-кининовой системы. Ежеднев-
ное введение тимэктомированным животным в течение 
1 нед. препарата Тималин® восстанавливало нарушенные 
показатели системы гемостаза и способствовало норма-
лизации функции калликреин-кининовой системы [23, 24, 
27–32]. Тималин® обладает выраженным антиоксидант-
ным действием, усиливая антирадикальную защиту [33]. 
В исследованиях на крысах и кроликах с эксперименталь-
ной гиперлипидемией и атеросклерозом было показано, 
что введение препарата Тималин® сопровождается сниже-
нием уровня холестерина в крови, печени, аорте и умень-
шением выраженности атеросклеротических изменений 
в аорте [28, 29, 34–36].

Установлено, что Тималин® является выраженным геро-
протектором. При его курсовом введении удлинялась про-

должительность жизни животных и уменьшалась часто-
та развития опухолей [33–38]. При систематическом 
введении данного препарата людям пожилого и старческо-
го возраста снижалась летальность и уменьшалось число 
случаев инфаркта миокарда и инсульта [39, 40].

Представленные данные свидетельствуют о том, что Ти-
малин® является эффективным корректором систем им-
мунитета и гемостаза. Он стимулирует фагоцитоз, процес-
сы регенерации и кроветворения в случае их угнетения. Под 
его воздействием нормализуются процессы перекисного 
окисления липидов и усиливается антиоксидантная защита. 
Использование данного препарата в эксперименте предот-
вращает развитие атеросклероза у животных, находящихся 
на атерогенной диете [15, 24, 25].

Применение препарата Тималин®  
при заболеваниях органов дыхания
Пневмония и хронические обструктивные 
заболевания легких

В первых исследованиях [41] Тималин® применяли 
на протяжении 2–4 дней в минимальных дозах (0,5–2,5 мг 
в/м однократно). Под наблюдением находилось 30 детей 
в возрасте от 8 мес. до 3 лет с острой пневмонией, полу-
чавших наряду с общепринятой терапией Тималин®. Тяже-
лое течение заболевания наблюдали у 15 детей, средней тя-
жести — у 15. Во всех случаях возникновению пневмонии 
предшествовали острые респираторные вирусные инфек-
ции. В 15 наблюдениях Тималин® вводили внутримышеч-
но на 3–10-й день, в 15 — на 12–20-й день от поступления 
в клинику. Контрольную группу составили 15 детей с острой 
пневмонией того же возраста, получавшие только базо-
вую антибактериальную терапию. В основной группе у де-
тей на 5–7-й день после начала применения исследуемого 
препарата возрастало содержание лимфоцитов и их субпо-
пуляций. Одновременно у детей незначительно увеличи-
валась концентрация IgG, тогда как содержание IgA и IgM 
практически не изменялось. К 3–4-му дню после отмены 
исследуемого препарата у 26 детей отмечали выраженный 
клинический эффект: исчезали симптомы интоксикации, 
нормализовалась температура тела, уменьшалась или исче-
зала дыхательная недостаточность. При рентгенологическом 
наблюдении отмечали положительную динамику. У больных 
снижался уровень лейкоцитоза, исчезала токсическая зер-
нистость нейтрофилов и сдвиг лейкоцитарной формулы 
влево, уменьшалась скорость оседания эритроцитов (СОЭ). 
Все дети в этой группе выздоровели. Следует отметить бы-
стрый положительный клинический эффект после назначе-
ния исследуемого препарата у 7 детей с тяжелым течением 
пневмонии. До его применения детей этой группы на протя-
жении более 2 нед. безуспешно лечили общепринятыми ме-
тодами с использованием иммунной терапии [41].

В дальнейшем Тималин® был применен у 63 детей в воз-
расте от 5 мес. до 3 лет. Контрольная группа 1 состояла 
из 15 детей того же возраста, находившихся на стандарт-
ной антибактериальной терапии. В контрольную группу 2  
были включены 60 здоровых детей. При использовании ис-
следуемого препарата у детей первого года жизни (0,25–
0,5 мг/кг массы тела однократно, 5–10 внутримышечных 
инъекций), больных острой пневмонией в среднетяжелой 
форме, наряду с улучшением клинической и рентгенологи-
ческой картины заболевания наблюдались положительные 
сдвиги в иммунограмме: увеличение числа лимфоцитов 
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и Т-лимфоцитов, содержание которых возрастало в сред-
нем в 2 раза. Одновременно отмечалось снижение кон-
центрации IgG и значительное повышение уровня IgА. При 
острой пневмонии у детей в возрасте от 1 года до 3 лет Ти-
малин® приводил к увеличению числа Т- и В-лимфоцитов 
и нормализовал содержание основных классов иммуно-
глобулинов. Сроки пребывания в стационаре таких детей 
по сравнению со сроками пребывания детей из контроль-
ной группы уменьшались на 31,4%. Позитивные результаты 
получены при лечении 21 ребенка в возрасте до 1 года с тя-
желыми и крайне тяжелыми формами острой пневмонии: 
у них наблюдалась нормализация общего числа Т- и В-лим-
фоцитов, тогда как уровень IgG оставался повышенным 
в 1,5 раза, а IgA — почти в 3 раза. Терапия исследуемым 
препаратом у таких детей была эффективна во всех без ис-
ключения случаях: в 80% наблюдался хороший и в 20% — 
удовлетворительный результат. Особенно благоприятный 
клинический эффект был получен у детей при включении 
препарата Тималин® в схему лечения на 5–10-й день за-
болевания. При этом перкуторные изменения, сокращение 
продолжительности интоксикации, восстановление аппе-
тита, нормализация температуры, исчезновение кашля на-
ступали в 2 раза быстрее, чем у детей в контрольной группе. 
Длительность пребывания больных в стационаре в кон-
трольной группе 1 составила в среднем 30 дней, а у детей, 
получавших Тималин®, — 20 дней. У детей в возрасте от 1 
до 3 лет с тяжелой пневмонией включение в терапию ис-
следуемого препарата приводило к значительному умень-
шению частоты случаев лейкопении и лимфопении, наблю-
даемых в контрольной группе. У детей с тяжелой формой 
пневмонии отмечали наличие выраженного гиперкоагуля-
ционного синдрома, расцениваемого с современных по-
зиций как приобретенная тромбофилия [50–53], которая 
ликвидировалась под влиянием данного препарата к мо-
менту выписки из стационара [25, 41, 42].

Деструктивные заболевания легких у детей
Под наблюдением находилось 126 детей с острыми де-

структивными пневмониями. Все дети поступили в стацио-
нар в тяжелом или крайне тяжелом состоянии. У 18 детей 
заболевание протекало особенно тяжело (все они в даль-
нейшем вошли в группу, в которой применяли Тималин®). 
Больных разделили на 2 группы: легочная форма (абс-
цессы, множественные полостные деструкции [13,3%]) 
и легочно-плевральная форма (пиоторакс [28,9%]; пио
пневмоторакс [57,8%]). Из обеих групп оперировано (то-
ракоцентез, дренирование плевральной полости) 76,6% 
пациентов: 20% больных делали плевральные пункции, 
остальных лечили консервативно. У 77 больных наряду со 
стандартным лечением применяли Тималин® (из расчета 
0,2 мг/кг массы тела внутримышечно) ежедневно на протя-
жении 5–10 дней. При использовании препарата у больных 
ликвидировался лейкоцитоз, почти в 2 раза увеличилось ко-
личество Т-лимфоцитов, повысилось содержание В-лимфо-
цитов, возросла концентрация IgA, а уровень белков острой 
фазы (БОВ) приходил в норму или приближался к ней. У де-
тей, получавших препарат, быстрее улучшалось самочув-
ствие, происходила нормализация температуры тела, рань-
ше удалялся торакальный дренаж из плевральной полости 
и быстрее происходило заживление раны. У таких детей го-
раздо раньше наступала положительная рентгенологическая 
динамика, восстанавливалось число эритроцитов и содер-
жание гемоглобина, сокращались сроки пребывания в ста-

ционаре. В контрольной группе летальность составила 2,2%, 
в основной группе летальность отсутствовала [25, 26].

Эффективность препарата Тималин® изучали при ле-
чении острых деструктивных пневмоний у детей в возрас-
те от 1 года до 7 лет: 45 больных получали общеприня-
тую терапию, включая гепарин (500 ЕД/кг массы тела, под 
кожу живота двукратно в сутки), 45 — гепарин и Тималин® 
(0,1–0,2 мг/кг массы в/м однократно в сутки). Препа-
раты вводили больным в течение 5–10 дней. Все боль-
ные поступили в клинику в тяжелом состоянии. Следует 
отметить, что микрофлора у них была нечувствительна 
или малочувствительна к антибиотикам. У детей, получав-
ших Тималин® с гепарином, в процессе лечения возраста-
ло число Т- и В-лимфоцитов, а также отмечалась тенденция 
к нормализации IgA, IgM, IgG. Кроме того, у этих больных 
восстанавливались до нормы показатели коагулограммы 
(активированное парциальное тромбопластиновое время 
[АПТВ], протромбиновое время [ПВ], тромбиновое вре-
мя [ТВ]), возрастала концентрация A-III, снижался уровень 
фибриногена, продуктов деградации фибрина (ПДФ) и рас-
творимых фибринмономерных комплексов (РФМК). В груп-
пе больных, получавших только гепарин, наблюдалось 
незначительное снижение числа Т- и В-лимфоцитов и даль-
нейшее нарастание IgA, IgM, IgG, а также нормализация по-
казателей коагулограммы. В обеих группах результаты те-
рапии были оценены как хорошие. Вместе с тем у больных, 
получавших Тималин® и гепарин, отмечали положитель-
ный клинический эффект и рентгенологическую динамику 
в более ранние сроки по сравнению с больными, получав-
шими только гепарин. Применение антибиотиков у детей, 
получавших Тималин® и гепарин, сократилось в среднем 
на 5 дней, а пребывание в стационаре — на 3 дня. Наиболее 
эффективным оказалось лечение, когда гепарин применяли 
совместно с препаратом Тималин® [43].

Изучали эффективность применения препарата Ти-
малин® у детей с хроническими воспалительными забо-
леваниями легких (ХВЗЛ). Диагноз ХВЗЛ был поставлен 
18 детям школьного возраста (12 девочек и 6 мальчиков), 
получавших Тималин® (0,2 мг/кг массы тела однократ-
но в/м, на курс 5–10 введений ежедневно). У 14 боль-
ных диагностирована вторичная хроническая пневмония, 
у 3 — первичная и у 1 — тяжелая бронхиальная астма 
с сопутствующим гнойным эндобронхитом. Деформирую-
щий бронхит (ДФ) выявлен у 6 больных, бронхоэктазы — 
у 4, сочетание ДФ и бронхоэктазов — у 7 детей. У больных, 
получавших исследуемый препарат, нормализовалось чис-
ло лейкоцитов и лимфоцитов. При этом возрастало отно-
сительное содержание Т- (CD4+) и В-лимфоцитов (CD19+), 
а абсолютное их число также, как и концентрация IgA, IgM, 
IgG, приближалось к норме. В результате лечения в кон-
троле у 7 (33,3%) больных получен хороший клинический 
эффект и у 14 (66,7%) — удовлетворительный. В группе 
препарата Тималин® у 13 (72%) больных отмечен хороший 
клинический эффект. Одновременно наблюдались норма-
лизация температуры тела, восстановление толерантности 
к физической нагрузке, улучшение аппетита, уменьшение 
кашля, изменение характера мокроты (от гнойной до слизи-
стой). У 5 (28%) детей получен удовлетворительный эффект 
[14, 23, 24]. Информативным показателем, свидетельству-
ющим о состоянии иммунитета и гемостаза, является тест 
лимфоцитарно-тромбоцитарной адгезии (ЛТА) [39, 40]. 
У больных с ХВЗЛ на фоне традиционной терапии показа-
тель ЛТА повысился, но не достигал нормы. Под воздей-
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ствием препарата Тималин® содержание ЛТА увеличилось 
до нормы. Применение традиционной терапии у больных 
детей не ликвидирует признаки гиперкоагуляции: остается 
сокращенным АПТВ, ТВ, увеличена концентрация фибрино-
гена и угнетен фибринолиз. Положительный тест на РФМК 
при традиционной терапии сохранился у 4 из 21 больных. 
Через 10 дней после терапии исследуемым препаратом 
нормализовались АПТВ, ПВ, ТВ, концентрация фибрино-
гена и фибринолиз, и лишь в 1 случае выявлялся слабый 
положительный тест на РФМК [41, 42].

Применение у взрослых при острой и хронической 
пневмонии препарата Тималин® (10 мг ежедневно на про-
тяжении 5–10 дней) приводило к нормализации числа 
лейкоцитов, увеличению количества Т- и В-лимфоци-
тов, восстановлению соотношения CD4+/CD8+, снижению 
уровня циркулирующих иммунных комплексов, усилению 
фагоцитарной активности, повышению концентрации IgG, 
IgA.  У больных, перенесших острую пневмонию, повтор-
ных рецидивов при лечении исследуемым препаратом 
не отмечали. В случае применения данного препарата 
у больных нормализовались показатели коагулограммы 
и активировался фибринолиз. В среднем после лечения 
с применением исследуемого препарата срок пребыва-
ния больных в стационаре сокращался на 22% [15, 41, 42].

Использование препарата Тималин® у взрослых боль-
ных с деструктивными поражениями легких на протяже-
нии 5–10 дней с первых дней приводило к улучшению 
состояния (снижение интоксикации, уменьшение лейкоци-
тоза, увеличение более чем в 2 раза числа Т- и повышение 
количества В-лимфоцитов). В отношении иммуноглобули-
нов Тималин® проявлял модулирующее действие: при ис-
ходно низкой концентрации отмечалось повышение, а при 
увеличенной — снижение. У больных, получавших данный 
препарат, значительно снижалось содержание интерлей-
кинов (ИЛ) ИЛ-1a и b, ИЛ-8 и фактора некроза опухолей a, 
приближаясь к норме. У больных число ЛТА по сравнению 
со здоровыми людьми было в среднем выше почти в 2 раза 
(у здоровых — 14±1,1, у больных — 29±3,5, р<0,001). 
В процессе лечения препаратом Тималин® количество ЛТА 
достигало нормы (в среднем 15,5±3,9). Уменьшение со-
держания ЛТА является надежным критерием, свидетель-
ствующим об улучшении состояния больных. В результате 
лечения исследуемым препаратом больных с деструктив-
ными поражениями легких уменьшились признаки гипер-
коагуляции, снизилась концентрация РФМК и D-димера, 
нормализовалось содержание С-реактивного белка (СРБ), 
a1-антитрипсина, a2-макроглобулина, орозомукоида, це-
рулоплазмина, преальбумина, трансферрина. У больных 
при абсцессе легкого в 6 раз снижался титр антител к ле-
гочной ткани. При этом сроки пребывания больных в ста-
ционаре сокращались в среднем на 21%, а летальность — 
с 14,3 до 6,4% [25, 33].

Бронхиальная астма
Под наблюдением находилось 176 больных с различ-

ными формами бронхиальной астмы (БА) и 50 здоровых 
детей (контрольная группа) в возрасте от 3 до 7 лет. В при-
ступном периоде было 93 ребенка, в межприступном — 83. 
Тималин® получал 71 больной (0,2–0,3 мг/кг массы тела 
внутримышечно на протяжении 5 дней). Использование 
данного препарата у детей, больных БА, привело к следую-
щим результатам. У 91% детей с атопической БА, если Ти-
малин® использовали в межприступном периоде, отмечен 

положительный эффект: стойкое улучшение выявлено 
у 77%, кратковременное — у 13,3% детей. В приступный 
период атопической БА стойкое улучшение обнаружено 
у 81% больных, а кратковременное — у 14,2%. При лег-
ком течении заболевания улучшение наступало у всех 
детей. Более выраженный эффект отмечался у детей со 
сроком заболевания не более 7 лет. У детей со смешанной 
и инфекционно-аллергической формами БА при исполь-
зовании данного препарата результаты лечения оказались 
хуже: стойкое улучшение наступало у 46,1%, кратковре-
менное — у 42,3% [15]. Через 2 нед. после применения 
исследуемого препарата у детей, больных БА, в значи-
тельной степени нормализовались показатели адаптив-
ного иммунитета, завершенного фагоцитоза, свертывания 
крови и фибринолиза. Если эффект от применения иссле-
дуемого препарата был кратковременным, через 2–3 мес. 
назначали новый курс лечения, в результате чего насту-
пала длительная ремиссия. Особенно хорошие результа-
ты терапии БА у детей (положительный эффект в 96,4%) 
регистрировали тогда, когда одновременно с исследуе-
мым препаратом применялась специфическая гипосенси-
билизация [15].

Все представленные данные свидетельствуют о том, что 
применение препарата Тималин® при различных заболева-
ниях легких, корректируя состояние иммунитета и систе-
мы гемостаза, приводит к значительному улучшению ре-
зультатов терапии, сокращая сроки пребывания больных 
в стационаре, уменьшая число осложнений и частоту 
летальных исходов. Особенно хорошие результаты тера-
пии наблюдали в тех случаях, когда применение данного 
препарата сочеталось с использованием гепарина, благо-
даря чему предотвращалось тромбообразование в зоне 
очага повреждения и, тем самым, облегчалась доставка 
лекарств и выведение токсических продуктов из органов, 
поврежденных патологическим процессом [15, 25, 31, 33, 
36]. Исследователи отметили благоприятный профиль без-
опасности препарата Тималин® [15, 21].

Теоретическое и клиническое обоснование 
возможности применения препарата 
Тималин® и антикоагулянтной терапии  
при COVID-19

Новая коронавирусная инфекция (COVID-19) представ-
ляет глобальную угрозу для общественного здравоохране-
ния, т. к. приводит к возникновению пневмонии (особен-
но часто у людей пожилого и старческого возраста), нередко 
с летальным исходом [44]. У пациентов с возникшей пнев-
монией было больше сопутствующих заболеваний, реже 
возникала лихорадка, но в случае ее появления отмечалось 
наличие более высокой температуры, сильнее проявлялась 
одышка и анорексия. Как правило, у таких больных выяв-
ляли более тяжелое начало заболевания, отмечали высо-
кий уровень нейтрофилов, аспартатаминотрансферазы, 
лактатдегидрогеназы (ЛДГ), СРБ, более низкое содержание 
альбумина и тромбоцитов. Таких пациентов чаще перево-
дили на искусственную вентиляцию легких. Они получа-
ли муколитическую и дополнительную терапию, включая 
кортикостероиды, противовирусные средства и препара-
ты группы интерферона (INF)2β [45].

E.  Prompetchara et al. [46] наблюдали 452 пациентов 
(235 из них — мужчины), больных COVID-19, у 286 из них 
заболевание протекало в тяжелой форме. Средний воз-
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раст больных составлял 58 лет. Наиболее распространен-
ными симптомами являлись повышение температуры, 
одышка, отхаркивание, усталость, сухой кашель и миалгия. 
В тяжелых случаях возникала пневмония, наблюдался лей-
коцитоз, лимфопения и увеличение соотношения нейтро-
филы/лимфоциты, а также более низкий процент моно-
цитов, эозинофилов и базофилов. В большинстве тяжелых 
случаев наблюдали повышенный уровень провоспалитель-
ных цитокинов. Содержание Т-лимфоцитов, в т. ч. регуля-
торных, уменьшалось соответственно тяжести заболевания. 
Количество наивных Т-лимфоцитов у большинства боль-
ных увеличивалось, а Т-клеток памяти уменьшалось лишь 
в тяжелых случаях патологического процесса [46].

Согласно данным, приводимым  C.  Chen et al. [47], 
на поздней стадии заболевания у некоторых пациен-
тов с COVID-19 может развиться острый респираторный  
дистресс-синдром (ОРДС) или даже полиорганная недоста-
точность. В то же время одним наиважнейшим механизмом, 
лежащим в основе ухудшения заболевания, является «ци-
токиновый шторм», связанный с резким увеличением уров-
ня провоспалительных цитокинов. Для противодействия 
«цитокиновому шторму» рекомендуется применять анти-
тела к ИЛ-6, терапию стволовыми клетками и перелива-
ние реконвалесцентной плазмы. При этом, хотя и не всегда, 
достигается положительный эффект даже в очень тяжелых 
случаях заболевания [47]. Предполагается, что в плазме ре-
конвалесцентов COVID-19 содержатся IgG и IgA, нейтрали-
зующие SARS-CoV-2 [48].

S.  Jawhara [49] указывает, что «иммунотерапия может  
быть с успехом использована для нейтрализации 
COVID-19. Однако эффективность аллогенной иммуно-
терапии была бы лучше, если бы иммунные IgG-антите-
ла были взяты у пациентов, выздоровевших от COVID-19 
в том же городе или его окрестностях, чтобы увеличить 
вероятность нейтрализации вируса. Эти иммунные IgG-ан-
титела будут специфичными в отношении COVID-19 путем 
усиления иммунного ответа у вновь инфицированных па-
циентов. Не вызывает сомнений, что у больных с тяжелыми 
формами COVID-19, в т. ч. при развитии пневмоний и ди
стресс-синдрома, возникают значительные нарушения в де-
ятельности иммунной системы, ликвидация которых может 
улучшить результаты терапии, уменьшив число осложнений 
и летальных исходов» [49].

Согласно данным, приводимым W. Guo et al. [50], паци-
енты с COVID-19 без каких-либо сопутствующих заболева-
ний, но с наличием сахарного диабета, имели более высо-
кий риск развития тяжелой пневмонии, сопровождаемой 
высвобождением повреждающих ткани протеаз, чрезмер-
ной неконтролируемой воспалительной реакцией и раз-
витием гиперкоагуляции. У таких больных в сыворотке 
значительно возрастало содержание связанных с воспале-
нием биомаркеров, таких как ИЛ-6, СРБ, сывороточный 
ферритин и D-димер. На основании полученных данных 
сделан вывод, что пациенты с сахарным диабетом более 
восприимчивы к «цитокиновому шторму», что в итоге при-
водит к быстрому ухудшению течения COVID-19 и высоко-
му уровню летальности.

Согласно данным G. Chen et al. [51] средний возраст па-
циентов с тяжелым и среднетяжелым течением заболевания 
составил 61 и 52 года соответственно. По сравнению с со-
стоянием пациентов со среднетяжелым течением у боль-
ных с тяжелым течением чаще встречались одышка, лим-
фоцитопения, гипоальбуминемия и более высокие уровни 

аланинаминотрансферазы, ЛДГ, СРБ, ферритина, D-ди-
мера, ИЛ-2R, ИЛ-6, ИЛ-10, фактора некроза опухолей α.  
Абсолютное количество Т-лимфоцитов, CD4+ и CD8+ 
уменьшилось практически у всех пациентов и было ниже 
в тяжелых случаях. Экспрессия IFNγ лимфоцитами CD4+, 
как правило, была ниже в тяжелых случаях. В заключение 
авторы указывают, что инфекция SARS-CoV-2 может по-
ражать в первую очередь Т-лимфоциты CD4+ и CD8+, что 
приводит к уменьшению продукции IFNγ. Эти потенциаль-
ные иммунологические маркеры могут быть важны из-за 
их корреляции с тяжестью заболевания COVID-19.

Исходя из того, что при тяжелом течении COVID-19 на-
блюдается «цитокиновый шторм», C. Zhang et al. [52] пред-
лагают для терапии таких больных применять тоцилизумаб, 
являющийся блокатором рецептора ИЛ-6R. Предполагает-
ся, что тоцилизумаб станет эффективным лекарственным 
средством для пациентов с тяжелой формой COVID-19. 
C. Sargiacomo et al. [53], основываясь на том, что азитроми-
цин и доксициклин являются широко используемыми анти-
биотиками, ингибирующими репликацию вируса и синтез 
ИЛ-6, предлагают рассмотреть этот класс лекарственных 
препаратов для лечения и профилактики COVID-19. В на-
стоящее время M. Zhou et al. [54] считают, что эффектив-
ность некоторых многообещающих противовирусных 
препаратов, переливание плазмы выздоровевших больных 
и использование тоцилизумаба требуют дальнейших кли-
нических испытаний.

X. Yao et al. [55] указывают, что иммуномодулирующее 
действие другого препарата — гидроксихлорохина мо-
жет быть полезным при контроле «цитокинового шторма» 
у критических больных, инфицированных SARS-CoV-2. 
Для выяснения эффективности гидроксихлорохина при 
COVID-19 авторы изучили его действие на клетках Vero, 
инфицированных SARS-CoV-2. Основываясь на получен-
ных результатах, исследователи рекомендуют применять 
нагрузочную дозу вводимого перорально сульфата гидрок-
сихлорохина 400 мг двукратно в сутки, с последующей 
поддерживающей дозой 200 мг двукратно в сутки в тече-
ние 4 дней [56].

Но только ли в серьезных нарушениях деятельности им-
мунной системы, приводящей к «цитокиновому шторму», 
кроются причины неудач в терапии тяжелых случаев про-
текания COVID-19? N. Tang et al. [57] детально исследовали 
состояние системы гемостаза у 283 пациентов с тяжелыми 
формами COVID-19. Общая летальность среди обследован-
ных составила 11,5%. У умирающих пациентов обнаружены 
высокие показатели D-димера и ПДФ, удлинение протром-
бинового времени и АПТВ. Во время пребывания в стаци-
онаре 71,4% умерших и 0,6% выживших соответствовали 
критериям синдрома диссеминированного внутрисосуди-
стого свертывания (ДВС-синдрома). Следует обратить вни-
мание на то, что у умерших по сравнению с выздоровев-
шими чаще возникали осложнения, такие как ОРДС (89,9% 
против 7,6%, χ2=148,105, p<0,001), острое повреждение ми-
окарда (59,6% против 0,8%, χ2=93,222, p<0,001), острое 
повреждение почек (18,3% против 0, χ2=23,257, p<0,001), 
шок (11,9% против 0, χ2=14,618, p<0,001) и ДВС-синдром 
(6,4% против 0, χ2=7,655, p=0,006). Не вызывает сомнений, 
что во многих перечисленных случаях возникал тромбоз, 
приведший к острой сердечной недостаточности и другим 
осложнениям [58].

В работе, опубликованной  N.  Tang et al. [59], ретро-
спективно проанализированы результаты терапии низ-
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комолекулярными гепаринами (НМГ) 449 пациентов 
с тяжелым течением COVID-19. Установлено, что леталь-
ность в группах пациентов с высоким уровнем D-димера 
(в 6 раз выше нормы) была ниже среди больных, находя-
щихся на терапии НМГ (32,8% против 52,4%, p=0,017), 
а также пациентов с сепсис-индуцированным ДВС-син-
дромом (40,0% против 64,2%, p=0,029) по сравнению 
с теми, кто не получал НМГ.  Сделан вывод, что приме-
нение НМГ связано с лучшим прогнозом заболевания 
у тяжелых пациентов с COVID-19 с наличием сепсис-ин-
дуцированной коагулопатии и высоким содержанием 
D-димера.

Согласно данным, приводимым Y. Zhang et al. [44], при-
менение НМГ у больных с тяжелым течением COVID-19 
и высоким содержанием D-димера приводило к более бла-
гоприятным результатам терапии.

Известно, что особенно неблагоприятен прогноз при ин-
фицировании SARS-CoV-2 у больных с эссенциальной гипер-
тонией, сахарным диабетом, ишемической болезнью серд-
ца, цереброваскулярными заболеваниями, хронической 
обструктивной болезнью легких и нарушением функции 
почек. J. Hong-Long et al. [60] считают, что это связано с по-
вышенным содержанием плазмина у пациентов с COVID-19. 
Плазмин и другие протеазы могут расщеплять вновь введен-
ный участок фурина в белке S SARS-CoV-2 внеклеточно, что 
увеличивает его инфекционность и вирулентность.

В данном обзоре приведены далеко не все сведе-
ния, свидетельствующие о существенных нарушениях 
в системах иммунитета и гемостаза при тяжелом течении 
COVID-19, в т. ч. при пневмониях, дистресс-синдроме, 
острой сердечной недостаточности и др. Однако и этих 
сведений достаточно для того, чтобы сделать вывод: для 
улучшения результатов терапии больных с осложнен-
ным течением COVID-19 необходима нормализация функ-
ций основных защитных систем организма — иммунитета 
и гемостаза. В то же время мы полагаем, что на роль ре-
гулятора иммунологических функций, системы свертыва-
ния крови и фибринолиза претендует пептидный иммуно-
корректор Тималин® (экстракт тимуса). Многочисленные 
исследования [15, 16, 22–27, 29, 32, 38] показывают, 
что применение данного препарата при различных забо-
леваниях, в т. ч. тех, которые нередко сопровождаются 
«цитокиновым штормом», приводит к уменьшению кон-
центрации провоспалительных и увеличению уровня про-
тивовоспалительных цитокинов. Одновременно при этом 
нормализуется агрегационная активность форменных 
элементов, снижается интенсивность внутрисосудистого 
свертывания крови, а также приближаются к норме ре-
зультаты тестов, характеризующих фибринолиз.

Основная задача при наличии COVID-19 у людей по-
жилого возраста, а также у молодых людей, находящихся 
в зоне повышенного риска, заключается в предупреж-
дении развития пневмонии, ОРДС и острого коронарно-
го синдрома. Таким образом, можно предположить, что 
у пациентов с COVID-19, находящихся в зоне риска воз-
никновения необратимых изменений со стороны внутрен-
них органов, с первых же дней постановки диагноза может 
оказаться полезным применение препарата Тималин®. Наш 
опыт показывает [15, 29, 31, 36, 37], что наиболее быстрый 
положительный эффект при лечении различных, в т. ч. ин-
фекционных, заболеваний достигается, если в 1-й день те-
рапии вводится 10–20 мг препарата Тималин®, а в после-
дующие — по 10 мг (на курс 5–10 инъекций). Мы полагаем, 

что применение препарата Тималин® поможет избежать 
у таких больных осложнений и снизить частоту летальных 
исходов.

Одним из действенных методов лечения тяжелых ос-
ложнений при COVID-19 является переливание плаз-
мы от переболевших людей. Эту методику применяли 
в Китае и других странах [48]. Недавно ее стали исполь-
зовать и в России. Согласно взглядам E.M. Bloch et al. [61]  
«пассивное введение антител путем переливания рекон-
валесцентной плазмы может представлять единственную 
краткосрочную действенную стратегию для обеспечения 
немедленного иммунитета восприимчивым людям». К со-
жалению, и в случае использования плазмы, богатой анти-
телами к COVID-19, не всегда удается достигнуть желаемо-
го эффекта [47, 58, 62].

Существует мнение, что при наличии ОРДС необходимо 
вводить стероиды и при этом наблюдается явный положи-
тельный эффект [63]. Следует учесть мнение авторов, ко-
торые считают, что даже при ОРДС стероиды необходимо 
назначать с большой осторожностью и лишь в том случае, 
если имеются высокие показатели D-димера, СРБ, ферри-
тина, и только при наличии показаний к интубации тра-
хеи и инвазивной вентиляции легких. Следует помнить, 
что у пациентов с SARS назначение стероидов на ранних 
стадиях приводит к росту вирусной нагрузки [64]. Но этих 
действий для предупреждения развития тромбоза, поли-
органной недостаточности и ДВС-синдрома у части боль-
ных может оказаться недостаточно. Поэтому с первых же 
дней заболевания пациентам, находящимся в зоне повы-
шенного риска, с начинающими нарастать симптомами 
дыхательной недостаточности необходимо к препара-
ту Тималин® присоединять нефракционированные гепа-
рины или НМГ. При этом дозы вводимых антикоагулянтов 
должны назначаться индивидуально, в зависимости от тя-
жести патологического процесса.

При заболеваниях, сопровождаемых гиперкоагуляци-
онным синдромом (что, как правило, наблюдается также 
у больных с тяжелым течением COVID-19), нормализация 
системы гемостаза наступает быстро при комбинирован-
ном применении гепарина и дезагрегантов [25, 31, 37, 39]. 
Мы считаем, что больным с тяжелым течением COVID-19, 
а также пациентам, находящимся в зоне повышенного ри-
ска развития тяжелых осложнений, следует назначать ма-
лые дозы дезагрегантов (75–100 мг однократно в сутки) — 
ацетилсалициловой кислоты или клопидогрела. Основное 
назначение предлагаемой терапии — не допустить разви-
тие тромбоза, полиорганной недостаточности, тромботи-
ческой микроангиопатии. В случае же развития указанных 
осложнений необходимо немедленно вводить тканевой 
активатор плазминогена или его рекомбинантный аналог. 
Доза при этом должна подбираться строго индивидуально, 
с учетом тяжести патологического процесса.

M.  Kandeel, M.  Al-Nazawi [64] предполагают, что ви-
русные субъединицы (компартменты) COVID-19 способ-
ны взаимодействовать с фибрином и, изменяя структуру 
последнего, приводить к развитию микротромбоваскули-
та в бассейне терминальных/субтерминальных легочных 
артерий. Все это на фоне интерстициального воспаления 
и развития тяжелого аутоиммунного альвеолита прово-
цирует манифестацию быстропрогрессирующего фи-
брозирующего альвеолита с исходом в легочный фиброз 
и дыхательную недостаточность. Вот почему исследо-
ватели предполагают, что раннее применение тканевого  
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активатора плазминогена наряду с НМГ позволит пред-
упредить или отсрочит наступление легочного фиброза 
и позитивно скажется на легочной микроциркуляции и га-
зообмене. При этом необходим постоянный лабораторный 
контроль за гемокоагуляцией и фибринолизом.

Заключение
Представленные в обзоре данные свидетельствуют 

о том, что препарат Тималин® обладает иммунокорриги-
рующим действием, восстанавливающим состояние кле-
точного и гуморального иммунитета. Эксперименты, про-
веденные на различных тимэктомированных животных, 
показали, что введение им препарата Тималин® приводит 
к увеличению числа Т-лимфоцитов и их субпопуляций 
до нормы. Одновременно препарат способен нормали-
зовать состояние системы гемостаза. Тималин® также 
обладает выраженным антиоксидантным действием и яв-
ляется эффективным геропротектором [34, 35]. Примене-
ние данного препарата привело к нормализации функции 
иммунной системы и повышению качества жизни у людей 
старшей возрастной группы [34, 35, 39, 40].

Использование препарата Тималин® при поражени-
ях органов дыхания у детей и взрослых сопровождается 
нормализацией иммунограммы, в т. ч. снижением уровня 
провоспалительных цитокинов, что может предупреждать 
возможность возникновения «цитокинового шторма», на-
блюдаемого при тяжелом течении COVID-19 [53, 54, 64, 
65] и при сепсисе [67–70]. Одновременно при этом нор-
мализуется состояние системы гемостаза, а также содер-
жание БОВ.  Применение данного препарата сокращало 
сроки исчезновения основных симптомов заболевания, 
уменьшало число осложнений и случаев перехода процесса 
в хроническую форму, а также сокращало время пребы-
вания больных в стационаре. Особенно хорошие клиниче-
ские результаты при различных инфекциях и заболеваниях 
органов дыхания получены при совместном введении дан-
ного препарата и гепарина [15, 29, 41].

Согласно данным литературы [49–55] у тяжелоболь-
ных COVID-19 возникают острые пневмонии, сопрово-
ждаемые ОРДС, полиорганной недостаточностью и ми-
кроангиопатией. В этих случаях рекомендуется применять 
иммуномодулирующие препараты, НМГ и, в крайних 
случаях, тканевой активатор плазминогена. Мы предпо-
лагаем, что препаратом, претендующим на роль имму-
нокорректора при COVID-19, является Тималин®, а НМГ — 
эноксапарин натрия. Наш опыт показывает [15, 29, 31, 34], 
что совместное применение препарата Тималин® и гепа-
рина при различных заболеваниях с выраженным гипер-
коагуляционным синдромом (первая или тромботическая 
стадия ДВС-синдрома) и коагулопатией потребления 
(вторая или геморрагическая фаза ДВС-синдрома), воз-
никающая в т. ч. при заболеваниях органов дыхания [15, 
25, 29], в значительной степени уменьшает интенсивность 
ДВС-синдрома, не допуская развития полиорганной недо-
статочности. Таким образом, перспективным направле-
нием является изучение безопасности и эффективности 
применения препарата Тималин® в комплексной терапии 
COVID-19.
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